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内容の要旨および審査の結果の要旨
インターロイキン２（ＩＬ２）／インターロイキン２受容体（ＩＬ２Ｒ）系が，Ｂ型肝炎ウイルス（ＨＢＶ）
キャリアの病態に果たす役割について解明する目的で，患者の末梢血単核球を培養し，phytohemagglut‐
iniｎ（PHA）およびl2-O-tetradecanoyl-phorbol-13-acetate（TPA）で刺激した際のＩＬ２／ＩＬ２Ｒ遺
伝子の発現の程度をノーザンプロット法を用いて検討した。合わせて単核球の増殖の指標となるＤＮＡ合
成量をエチジウムプロマイド蛍光法，培養上漬中のＩＬ２濃度をサンドイッチELISA法を用いて検討した。
培養した正常末梢血単核球のDNA合成量はPHA添加で最も高値であり，続いてPHA，ＴＰＡ同時添加，
TPA添加，無添加の順であった。一方ＩＬ２／ＩＬ２Ｒ遺伝子の発現および培養上清中のＩＬ２濃度はいずれ
もPHA，ＴＰＡ同時添加で最も高値であり，続いてPHA添加で，TPA添加，無添加はそれ以下であったこ
とから，末梢血単核球に対するＩＬ２産生刺激としてはDNA合成刺激とは異なり，PHA，ＴＰＡの同時刺激
が最強と考えられた。そこでHBVキャリア末梢血単核球におけるPHA，TPA同時添加時のＩＬ２，ＩＬ２Ｒ
(p55）ならびにコントロールとして細胞増殖に伴って多くの正常細胞で発現が増加するc-myC遺伝子の
発現を検討すると，ＩＬ２遺伝子の発現は正常対照ではほぼ一様に認められたのに対して，Ｂ型慢性活動
性肝炎（CAH）１５例中８例，無症候性HBS抗原キャリア（ASO）８例中６例では正常対照９例に比して
発現の低下が認められ，特にHBe抗原陽性者では低下例が多く認められた。ＩＬ２Ｒ（p55）遺伝子は，正常
対照の１例，CAHの1例，ASCの３例で発現が低下していると考えられ，これらはいずれもＩＬ２遺伝子の
発現が低下していた症例であった。一方c-my℃遺伝子は，各群でほぼ同程度の発現が認められた。また
培養上漬中のＩＬ２濃度（平均±標準偏差値Unit／ｍｌ）の検討では，正常対照（6.39±3.30)，ＡＳＣ（4.40
±2.49)，ＣＡＨ（365±227）の順に高値であり，ＣＡＨと正常対照との間にのみ有意差が認められた。Ｂ
型肝炎における肝細胞障害機構には，インターフェロン，ＩＬ１，ＩＬ２などのサイトカインを中心とした
免疫学的な機構が関与しているものと考えられている。これまでＢ型慢性肝炎患者末梢血単核球のＩＬ２
産生能は低下しているという報告が多いが，ＨＢＶキャリア末梢I､単核球におけるＩＬ２およびＩＬ２Ｒの発
現をｍＲＮＡレベルで検討した報告はなく，著者はＩＬ２産生の低下がｍＲＮＡレベルにおける抑制に基くこ
とを初めて明らかにした。以上本研究はＢ型肝炎の病態の解明に寄与し得るものと考えられ，価値ある労
作と評価された。
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